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RESUMO: 
As doenças crônicas não transmissíveis vêm acometendo cada vez mais a população. 
Entre elas, destacam-se o diabetes mellitus e a hipertensão arterial. Devido a crescente 
incidência destas patologias, vários estudos experimentais vêm sendo realizados com 
intuito de encontrar formas de prevenção e tratamento. Deste modo, o presente estudo 
buscou na literatura científica identificar as formas mais comumente utilizadas para a 
indução destas doenças, bem como os modelos animais mais empregados nestes 
experimentos. Foi realizada uma revisão de literatura nas bases dados SCIELO E LILACS, 
com ênfase em artigos dos últimos 5 anos (janeiro de 2012 a setembro de 2016), nas 
línguas portuguesa e inglesa, através dos descritores: “hipertensão experimental” e 
“diabetes mellitus experimental” e, selecionados os artigos com relação aos temas 
propostos. Foram identificados 53 artigos, 94% tratavam de diabetes mellitus. Para indução 
desta patologia, 96% dos estudos utilizaram meios farmacológicos e 4% meios dietéticos. 
Além disso, 90% dos estudos utilizaram ratos Wistar, 8% ratos Sprague-Darley e 2% ratos 
da linhagem Nude. Para a hipertensão arterial, 33% dos estudos optaram por indução 
dietética, 33% por indução genética e, 33% por meios farmacológicos. Destes, todos os 
estudos utilizaram ratos Wistar. Observa-se que o modelo animal mais utilizado foram os 
ratos da linhagem Wistar, sugerindo que sua maior utilização seja devido ao baixo custo, 
fácil manejo e similaridade fisiológica ao ser humano. Verifica-se também que o método de 
indução mais frequente foi o farmacológico, possivelmente por seu baixo custo. 
PALAVRAS-CHAVE: Diabetes mellitus, hipertensão arterial, animais de laboratório. 
ABSTRACT: 
Non-communicable chronic diseases are increasingly affecting the population. Among them, 
diabetes mellitus and hypertension stand out. Due to the increasing incidence of these 
pathologies, several experimental studies have been carried out in order to find ways of 
prevention and treatment. Thus, the present study sought in the scientific literature to identify 
the most commonly used forms for the induction of these diseases, as well as the animal 
models most used in these experiments. A literature review was carried out in the databases 
SCIELO and LILACS, with emphasis on articles from the last 5 years (January 2012 to 
September 2016), in Portuguese and English, through the descriptors: "experimental 
hypertension" and "experimental diabetes mellitus "And, selected the articles in relation to 
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the proposed topics. There were 53 articles identified, 94% treated diabetes mellitus. For 
induction of this pathology, 96% of the studies used pharmacological means and 4% dietary 
means. In addition, 90% of the studies used Wistar rats, 8% Sprague-Darley rats and 2% 
rats of the Nude strain. For arterial hypertension, 33% of the studies opted for dietary 
induction, 33% for genetic induction and 33% for pharmacological means. Of these, all 
studies used Wistar rats. It is observed that the most used animal model were Wistar rats, 
suggesting that their greater use is due to the low cost, easy handling and physiological 
similarity to the human being. It is also verified that the most frequent induction method was 
pharmacological, possibly because of its low cost. 




A prevalência das doenças crônicas não transmissíveis (DCNT) é considerada um 
problema de saúde pública devido aos seus dados alarmantes no mundo inteiro. O Diabetes 
Mellitus (DM) é uma das mais prevalentes DCNT em países em desenvolvimento. No Brasil, 
estima-se que 15 milhões de adultos apresentam essa doença e que 500 novos casos 
surjam diariamente (BRASIL, 2014; IDF, 2015). Com alta incidência, tem-se também a 
hipertensão arterial sistêmica (HAS), acometendo aproximadamente 25% dos indivíduos. 
Este valor tende a aumentar em faixas etárias maiores, com prevalências de 40% a 50% 
na população adulta com mais de 40 anos (RADOVANOVIC et al., 2014). No Brasil, a HAS 
acomete mais de 30% da população (VERRENGIA, 2012). 
O DM é caracterizado pela hiperglicemia, que decorre do déficit de síntese e 
secreção e/ou ação do hormônio insulina. É uma patologia que traz alterações no 
metabolismo de lipídeos, carboidratos e proteínas, além de seus efeitos secundários como, 
por exemplo, insuficiência renal, deficiências físicas, doenças cardíacas, entre outras 
(GHANBARI et al., 2016; PRATOCÍNIO-SILVA et al., 2016). 
A HAS é definida pela persistência de elevação da pressão arterial sistólica acima 
de 135 mmHg (milímetros de mercúrio) e diastólica acima de 85mmHg, sendo hoje 
considerada um dos principais fatores de risco para doenças cardiovasculares e 
cerebrovasculares. É fator de risco para a insuficiência cardíaca, infarto agudo do 
miocárdio, acidente vascular cerebral, insuficiência renal crônica, aneurisma de aorta e 
retinopatia hipertensiva (VI DBH, 2010). 
Estudos experimentais nessas áreas são importantes uma vez que substituem os 
seres humanos, fornecendo soluções e conhecimento científico em diversas áreas (ALVES; 
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COLLI, 2006). Nota-se um aumento de pesquisas que induzem patologias em animais, 
buscando, através destas técnicas, a compreensão e/ou cura do acometimento clínico. Os 
estudos em animais vêm trazendo novas perspectivas e inovações, além da esperança 
para doenças ainda sem cura. Como exemplo, citam-se diversos trabalhos que mostram o 
papel benéfico de alimentos funcionais e administração de substâncias isoladas no 
tratamento do diabetes mellitus e da hipertensão arterial induzidos em modelos 
experimentais, tornando possível o sucesso do tratamento em humanos (KUPPUSAMY et 
al., 2012; LIMA et al., 2012; COELHO et al., 2013; GOLALIPOUR et al., 2013; MOHAMED 
et al., 2013; BANIN et al., 2015). 
Assim, o objetivo do presente estudo foi identificar os modelos animais mais 
utilizados em experimentos para indução do diabetes mellitus e da hipertensão arterial, bem 




Trata-se de uma revisão sistemática de literatura, na qual foram avaliados artigos 
recentes (últimos cinco anos), das bases de dados Scientific Electronic Library Online 
(SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde (LILACS), 
publicados entre janeiro de 2012 e setembro de 2016. Procedeu-se a busca dos trabalhos 
empregando o operador booleano and entre os seguintes descritores na língua portuguesa 
e inglesa: “diabetes mellitus experimental” e “hipertensão”. 
Os critérios de inclusão definidos para a seleção dos artigos foram: artigos 
publicados em português e inglês, àqueles que permitissem o acesso na íntegra, que 
retratassem a temática referente à indução do diabetes mellitus e/ou da hipertensão arterial 
em animais de laboratório e, artigos publicados e indexados nos referidos bancos de dados 
nos últimos cinco anos. 
Inicialmente, os artigos foram selecionados pelo título e resumo e, posteriormente, 
foram lidos por inteiro apenas àqueles que apresentavam relação com o tema proposto 
para esta revisão e que se enquadravam em todos os critérios de inclusão. 
Entre os 123.584 artigos encontrados (Scielo=21.552; Lilacs=102.032), através das  
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palavras-chave “hipertensão” e “diabetes mellitus experimental” e, após aplicação dos 
critérios de inclusão e exclusão, permaneceram, respectivamente, 48.995/493 artigos 
(Scielo=881; Lilacs=48.607). Após terem sido lidos na íntegra foram selecionados 53 
artigos, sendo 50 correspondentes ao tema “diabetes mellitus” e 3 ao tema “hipertensão 
arterial” (Figura 1). 
 
 
Figura 1. Fluxograma relacionado ao processo de seleção dos artigos com os temas 
“modelo experimental para diabetes mellitus” e “modelo experimental para hipertensão 
arterial”, respectivamente. 
 
3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 
Apresentam-se os artigos selecionados nas tabelas 1 e 2 divididos de acordo com 
o tipo de patologia, forma de indução da condição clínica, objetivo geral do trabalho, animal 
utilizado durante o experimento e referências dos trabalhos avaliados, os quais foram 
descritos em ordem cronológica de publicação. 
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Avaliar o efeito do extracto de Ginkgo biloba na 
melhoria de vários parâmetros relacionados com a 
tolerância à insulina 
Ratos 
Wistar 
BANIN et al. 
(2015) 
Avaliar o efeito do tratamento com trans-chalcona e 
acarbose na obesidade 
Ratos nude 
mouse 




Avaliar a ação protetora da suplementação de ácidos 
graxos por via oral contra o efeito deletério da 
hiperglicemia na reprodução materna, crescimento 
fetal e desenvolvimento 
Ratos 
Wistar 
CONSONNI et al. 
(2012) 
Investigar a atividade antidiabética do extrato de raiz 





Avaliar o efeito da farinha do mesocarpo do fruto do 




LIMA et al. (2012) 
Avaliar os efeitos do treinamento em esteira sobre a 
sensibilidade nociceptiva e sobre a imunorreatividade 






Analisar os índices de proliferação e apoptose celular 
nos dias 18 e 21 de gravidez de ratas diabéticas e, 




RUDGE et al. 
(2012) 
Desenvolver um modelo animal de diabetes mellitus 
tipo 2 que mimetizasse o curso natural e metabólico 
desta doença em humanos 
Ratos 
Wistar 
SANTOS et al. 
(2012) 
Avaliar a vantagem mecânica representada pelo custo 
tensão, para estudar a contratilidade do músculo 
papilar e da atividade da ATPase da miosina nos 




MOREIRA et al. 
(2012) 
Investigar os efeitos da vitamina E em diferentes 
concentrações, bem como dos neurônios 
imunorreativos miosina-V e da NOS no jejuno 
Ratos 
Wistar 
TRONCHINI et al. 
(2012) 
Investigar os efeitos da trimetazidina na corrente de 
potássio em miócitos ventriculares e os conteúdos 




XIANG et al. 
(2012) 
Comparar os níveis séricos de adiponectina e da 
interleucina-6 em ratos diabéticos com ou sem 
periodontite, tratados com insulina 
Ratos 
Wistar 
XYNOGALA et al. 
(2012) 
Avaliar o efeito da hiperglicemia na função 
astrocitária, estimada pela expressão imuno-
histoquímica da GFAP 
Ratos 
Wistar 
BONDAN et al. 
(2013) 
Investigar o efeito do sulfato de zinco sobre a 
resistência mecânica de feridas cirúrgicas realizadas 
no tecido epitelial 
Ratos 
Wistar 
CASSETARI et al. 
(2013) 
Investigar o efeito da folhas de Cenostigma 
macrophyllum Tul no processo de reparo tecidual de 
lesões cutâneas no diabetes mellitus 
Ratos 
Wistar 
COELHO et al. 
(2013) 
Avaliar a atividade hipolipidémica sobre ocolesterol 
total e triglicerídeos do extrato de P. Geesteranus 
Ratos 
Wistar 
DUOBIN et al. 
(2013) 
Avaliar os efeitos doIPC na lesão pulmonar da 
isquemia de reperfusão intestinal e hepática 
Ratos 
Wistar 
NETO et al. (2013) 




REIS et al. (2013) 
Investigar o efeito do sulfato de zinco, administrado 
pela técnica de TDI, sobre a resistência mecânica de 
feridas cirúrgicas realizadas no tecido cutâneo 
Ratos 
Wistar 
CASSETARI et al. 
(2013) 
Analisar o efeito da terapia a laser de baixa 
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Avaliar  a concentração de insulina, ometabolismo da 
glicose, a resistência à insulinae a expressão gênica 
de Ins-1 após 20 semanas de indução do diabetes 
Ratos 
Wistar 
GUERRERO et al. 
(2013) 






Investigar os efeitos da erva Momordica charantia 




KOMOLAFE et al. 
(2013) 
Investigar se o diabetes mellitus induzido é capaz de 





LUCCHESI et al. 
(2013) 
Investigar o efeito antioxidante de extratosaquosos de 





MOHAMED et al. 
(2013) 
Investigar os efeitos do treinamento intervaladosobre 
parâmetros bioquímicos e imunológicos no diabetes 
mellitus tipo 1 
Ratos 
Wistar 
ROCHA et al. 
(2013) 
Comparar a regeneração do nervo ciático entre ratos 
não-diabéticos e ratos diabéticos. 
Ratos 
Wistar 
SALLES et al. 
(2013) 
Avaliar se a aplicação tópica deIGF-1 influencia o 
processo de reparação tecidual de feridas em ratos 
diabéticos e não-diabéticos 
Ratos 
Wistar 
ACHAR et al. 
(2014) 
Avaliar as alterações de duas proteínas quinases 
ativadas por MAPK, sinalextracelular quinase 
regulada e c-Jun NH2 quinase terminal nos testículos 




DONMEZ et al. 
(2014) 
Determinar o efeito do diabetes gestacional na 
densidade das células ganglionares, na espessura da 
camada da retina e, na densidade de células 
ganglionares apoptóticas em filhotes de ratos idosos, 
com 28 dias pós-natal 
Ratos 
Wistar 
NAJAFDARI et al. 
(2014) 
Avaliar os efeitos dos flavonóides da amoreira 




MA et al. (2014) 
Avaliar se as fêmeas da prole de mães diabéticas 
apresentam modificações na função renal e na 
pressão arterial, além de verificar se estas alterações 
são mais acentuadas durante a gravidez 
Ratos 
Wistar 
MARTINS et al. 
(2014) 
Avaliar os efeitos do exercício de resistência sobre 




MOTA et al. (2014) 
Avaliar o efeito do diabetes mellitus aloxânico de curto 
e longo prazo na fisiologia da bexiga e da uretra de 




PEGORARE et al. 
(2014) 
Avaliar a expressão e atividade de enzimas 
lisossomais no tecido hepático 
Ratos 
Wistar 
PERES et al. 
(2014) 
Avaliar o efeito do diabetes gestacional na densidade 
neuronal e na espessura das camadas corticais de 
cerebelo em sete dias pós-natal 
Ratos 
Wistar 
RAZI et al. (2014) 
Avaliar o impacto do urucum nos níveis de glicose 
sanguíneos em um modelo experimental diabético 
Ratos 
Wistar 
TELES et al. 
(2014) 
Testar os efeitos de diferentes doses de pioglitazona 
sobre a expressãoglomerulare excreção dePIO em 
células dosedimento urinário, além de explorar o 





XING et al. (2014) 
Avaliar o peso fetal, marcadores de células do saco 




AIRES et al.  
(2015) 
Avaliar se a PPF tem capacidade de melhorar a 
atividade das células mialogênicas após lesão 
gliotóxica com bromedo de itídio 
Ratos 
Wistar 
BONDAN et al.  
(2015) 
Investigar o efeito da toxina botulínica na viabilidade 
da reconstituição cutânea em ratos saudáveis, 
expostos ao tabaco e diabéticos 
Ratos 
Wistar 
CAMARGO et al. 
(2015) 
Determinar se as alterações do aparelho secretório 




DIAS et al. (2015) 
Investigar se a ativação da ACE2 endógena pode 




FOUREAUX et al. 
(2015) 
Investigar o efeito da terapia a laser de baixa 
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Examinar a função da bexiga por meio de métodoin 
vivo, bem como determinar as características 





Determinar o efeito de Tribulus terrestris nos níveis 




GHANBARI et al. 
(2016) 
Desenvolver um produto dietético natural com 
benefícios funcionais para pacientes diabéticos tipo 1 
Ratos 
Wistar 
MILANI et al. 
(2016) 
Investigar os efeitos da suplementação de L-
glutamina à 2% sobre a inervação mioentérica do íleo 
Ratos 
Wistar 
PEREIRA et al. 
(2016) 
Avaliar a resposta in vivo de um treinamento de 
resistência e a terapia a laser de baixa intensidade 




SILVA et al. (2016) 
Avaliar a repercussão de uma operação metabólica 
em ratos diabéticos durante o período neonatal e seus 






GFAP = proteína glial fibrilar ácida; ATPase = adenosina trifosfatases; IGF-1 = fator de crescimento 
semelhante à insulina tipo 1; MAPK = proteína quinaseativada por mitógenos; ERK = quinase regulada por 
sinal intracelular; JNK = c-Jun N quinase terminal; ACE2 = enzima conversora de angiotensina; P. 
Geesteranus = Pleurotus Geesteranus; U. Dioica = Urtica dioica; TDI = iontoforese transdérmica; PIO = 
pioglitazona; PPF = propentofilina. 
 














Avaliar o bloqueio do SRAA na PA, na 
função e na morfologia dos rins, em 
modelo experimental de SM 
Ratos Wistar MACHADO et al. (2012) 
Indução 
Genética 
Avaliar a cicatrização do cólon em ratos 
SHR 




Avaliar os efeitos de uma sessão de 
exercício resistido sobre os mecanismos 
contráteis e relaxantes do músculo liso 
vascular na artéria mesentérica 
Ratos Wistar SILVA et al. (2015) 
SRAA = Sistema Renina Angiotensina Aldosterona; PA = Pressão Arterial; SM = Síndrome Metabólica; SHR 
= Ratos com Hipertensão Espontânea. 
Dos 53 artigos selecionados, 11 (21%) foram publicados em 2012, 15 (28%) em 
2013, 12 (23%) em 2014, 10 (19%) em 2015 e 5 (9%) em 2016, demonstrando o interesse 
pelas temáticas por parte dos pesquisadores, uma vez que ambas as patologias têm se 
agravado na população e, podem ocasionar invalidez total ou parcial dos indivíduos 
acometidos, como por exemplo, cegueira, infarto, necrose, entre outras (BRASIL, 2001). 
Existem diversas formas de indução do diabetes mellitus, as quais incluem indução 
farmacológica, cirúrgica, dietética e genética (CAZAROLLI, 2004). Nesta revisão, observou-se 
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que 96% (n=48) dos estudos utilizaram indução farmacológica através da administração de 
agentes farmacológicos citotóxicos, como a aloxana (AL) e estreptozotocina (STZ). Este 
fato pode estar relacionado ao baixo custo e, também, por ser uma das técnicas mais 
antigas empregadas. Além disso, a indução medicamentosa permite alterações diretas no 
metabolismo basal dos animais (LERCO et al., 2003). 
Quanto às outras formas de indução do diabetes mellitus observadas nesta 
pesquisa, destaca-se também a indução dietética (4%; n=2), a qual permite observar o 
desenvolvimento do diabetes mellitus tipo 2 à nível pancreático; diferente da indução 
farmacológica, que reproduz mais os sintomas e características típicas do diabetes mellitus 
tipo 1. Os ratos alimentados com dieta hiperlipídica desenvolvem inicialmente a obesidade, 
seguido por hiperinsulinemia e resistência à insulina, até a ocorrência do diabetes mellitus 
propriamente dito (MU et al., 2006). 
Já quanto à forma de indução da hipertensão arterial, 33% (n=1) dos estudos 
optaram por indução dietética, 33% (n=1) por indução genética e, 33% (n=1) por indução 
farmacológica. Apesar de nenhuma indução se sobressair, observa-se na literatura que a 
indução genética, a partir do uso de ratos espontaneamente hipertensos (SHR), tem sido 
amplamente utilizada em estudos de hipertensão arterial. Isto se deve ao fato destes 
animais possuírem a fisiopatogenia mais similar à do homem. Ressalva-se que ratos SHR 
são normotensos no período do nascimento e, tornam-se hipertensos ao longo da vida, 
assim como a maioria dos seres humanos (PASSOS et al., 2012). 
Os artigos avaliados evidenciam que são diversos os temas das pesquisas 
realizadas, todas com o objetivo de tentar elucidar o mecanismo da condição clínica no 
organismo ou de solucionar a patologia. Assim, notou-se que entre os modelos animais 
mais utilizados, sobressaíram-se os ratos da linhagem Wistar (92%; n= 47), tanto para a 
indução do diabetes mellitus quanto para a indução da hipertensão arterial. Os ratos da 
linhagem Wistar, são animais comumente utilizados em pesquisas, devido ao fato de serem 
animais de pequeno porte, fácil manuseio, alta reprodutibilidade, baixo custo, fisiologia 
similar ao homem e, por existir na literatura diversas informações importantes para a sua 
avaliação, como curvas de crescimento específicas para estes animais (SOUZA et al. 
2013). 
Além disso, nos trabalhos avaliados, notou-se que 98% (n=49) dos ratos utilizados 
para a indução do diabetes mellitus eram saudáveis e consistiam da espécie Wistar e 
Spraguey-Darley, enquanto que 2% (n=1) eram ratos obesos do tipo nude mouse. Já para 
a indução da hipertensão arterial, os ratos Wistar (100%; n=3) se sobressaíram (Tabela 3). 
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Assim, entende-se que os animais de laboratório são de extrema importância nas 
pesquisas científicas, uma vez que substituem os seres humanos em estudos 
experimentais, gerando benefícios para a população e, consequentemente, permitem 
encontrar soluções e tratamentos para as diversas enfermidades clínicas (ALVES; COLLI, 
2006). 
Contrapondo o uso de animais em pesquisas experimentais, também merece 
destaque o uso e desenvolvimento de métodos alternativos, seguindo a política dos 3 R's 
(replace, reduce, refine) na experimentação animal. Esta metodologia define que quando 
possível, deve-se substituir os métodos de avaliação em animais por modelos in vitro, 
reduzir o número de animais ou, ainda, utilizar o mesmo animal para diferentes ensaios. 
Observa-se o uso reduzido e a aplicação em diversos ensaios do mesmo grupo de animais 
cada vez mais em pesquisas científicas. A área da cosmetologia, por exemplo, vem 
utilizando bastante os métodos alternativos. Porém, no estudo do desenvolvimento de 
doenças ainda há dificuldades quanto ao uso destes métodos, pois estudos in vitro, por 
exemplo, não fornecem informações do organismo como um todo (CHIARI et al., 2012), o 
que é essencial para a acurácia de um resultado. 
As doenças crônicas não transmissíveis têm sido consideradas motivo de estudo 
em animais devido ao grande número de indivíduos acometidos, procurando maneiras de 
prevenir e tratar a população. Entre estas doenças, têm-se as cardiovasculares, neoplasias, 
doenças respiratórias crônicas, hipertensão arterial, diabetes mellitus tipo 2 e obesidade 
(DUNCAN et al., 2012). 
A HAS e o DM são doenças muito prevalentes e representam um sério problema 
de saúde pública, em decorrência das suas complicações crônicas. Aproximadamente 25% 
da população mundial são acometidas pela HAS, sendo um dado preocupante devido às 
graves consequências que podem ocasionar em indivíduos, como cardiopatia hipertensiva, 
aterosclerose, trombose e isquemia cardíaca. Além disso, pacientes hipertensos podem 
desenvolver déficits cognitivos, como a doença de Alzheimer e demência vascular (FUCHS, 
2016). 
Do mesmo modo, estima-se que, mundialmente, 347 milhões de pessoas são 
afetadas pelo DM (WHO, 2011), as quais sofrem com as consequências da doença e 
comorbidades associadas, como o excesso de peso, glaucoma, retinopatia diabética, 
hipertensão arterial e sintomas depressivos (FREITAS et al., 2012). Desta forma, salienta-
se a importância da busca constante de tratamentos, incluindo pesquisas experimentais, 
tanto para a prevenção quanto para a cura destas patologias, melhorando a saúde e   
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A revisão sistemática identificou que o modelo animal mais utilizado nos trabalhos 
avaliados são os ratos da linhagem Wistar e o método de indução foi o farmacológico, tanto 
para a indução do diabetes mellitus quanto para a indução da hipertensão arterial. Assim, 
por meio deste trabalho é possível observar o crescente aumento de estudos nestas áreas 
buscando tanto a compreensão dos mecanismos fisiopatológicos, quanto diferentes formas 
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